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学 位 論 文 内 容 の 要 旨  
FAK（Focaladhesionkinase）は細胞の接着斑に局在し、インテグリンからのシグナルによ  
りチロシンリン酸化が起こり細胞の接着、増殖、apOptOSisの抑制に関与するとされてい  
る。消化管の癌腫においてFAKが癌化に関与しているという報告はない。そこで、FAK  
とリン酸化した臥K（P－FAK）との発現を大腸癌、食道癌、月琴癌、乳癌おいて検討した。  
4つの癌腫でFAK及びP－FAKの強発現が認められ、FAKの活性化が異常な細胞増殖と  
関連性があることが示唆された。大腸癌及び食道癌においては異型性が強くなるにした  
がってn互K及びP－FAKの発現が強く認められ、消化管の癌腫の癌化に関与していると  
考えられた。臨床標本ではP－FAKは核に発現を認めたが培養細胞において発現は認め  
ず、マウスの腹膜播種モデルの播種病変においてもP－FAKの発現は核には認めなかっ  
た。これはヒトにしか認め．られない蛋白がFAKの活性化に関与している可能性が考え  
られた。  
論 文 審 査 結 果 の 要 旨  
本研究は、インテグリンのシグナル伝達と密接に関わる Focal  
AdhesionKinase（FAK）及びリン酸化FAK（PFAK）の発現と局在を、大  
腸癌、謄癌、食道癌、乳癌につき検討し、各種癌組織において、FAK  
の発現増強とpFAKの核への局在を認めている。・さらに大腸癌にお  
いて、FAK及びpFAKの発現は、正常やlowgradedysplasiaに比較  
してIlighgradedysplasiaやadenocarcinomaにおいて増強しており、  
食道の高度dyslasia部においても増強を認めている。これらの結果  
より、FAKの過剰発現及びpFAKの核移行と癌化に関連があること  
を示唆しており、興味深い論文であると考えられる。  
よって本研究者は博士（医学）の学位を得る資格があると認める。   
